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四肢 に おけ る悪性骨軟部腫瘍 の 局所進展様式ほ ! 一 塊 に 摘出 され た 切除標本の 検討に よ り明 らか に され , 腫瘍細胞の 進
展を阻止する腫瘍抵抗性組織(以下, バ リア
ー 鼠織 と称す る) も同定され , 術前 の安全な切除縁設定が 可 能と な っ て きた ･ 脊椎
に お い て は ▲ 今 ま で 一 塊と した腫瘍切除が困難だ っ た た め , そ の 局所進展や バ リ ア
ー 鼠織 に 関する検討は全く され て い な い ･
最近, 当教室で 開発 した 脊椎全摘術(totale nbloc spo ndyle cto my)を 施行す る こ と に よ り , 脊椎腫瘍 に お い ても
ー 塊と した 切
除が可 能 とな っ た . 本稿の 目 的は , 脊椎全摘術(totale nbloc spondylecto my)を施行 した19例の 転移性脊椎腫瘍症例の 病理学
的検討 を中心 に , マ ウ ス の 脊椎転移 モ デル も参考に して , 革移性脊椎腫瘍の 局所進展様式の 解臥 な らび に 脊椎 に お い て腫瘍
進展を阻止 して い る覿織 , すなわ ち バ リ ア ー 組織の 同定を 行な う こ と で ある･ 脊椎全摘術施行症例の 検討で は , 転移腫瘍細胞
は , 椎体 内骨臥 特 に 樵体後方部に 着床す る こ とが 多く , そ の 後 , 垂直方向で は軟骨軌 線維輪に , 水平方向で は , 先ず後縦
靭帯に , 次 に , 肋堆関配 椎体側面骨膜 , 前縦靭帯 へ と到達 して い た . さ らに , 推弓板骨髄内を通 り椎骨後方要素 へ 及び , そ
れ らの 骨膜 に も達 して い た もの もあ っ た . これ ら , 前縦敬帯 l 樵 体側面骨膜 , 肋樵関節 , 線維輪 , 軟骨 板, 後縦靭帯, こ れ に
連続する骨膜 , 樵弓前面 に 存在す る黄色敬軌 椎弓兢突起骨膜 , 林間勒帯 , 献上敬帯に は腫瘍進展阻止効果 が認め られ , 脊椎
に おける バ リ ア ー 組織と見な し得た . ま た 硬膜 に 関 して ほ マ ウ ス 脊椎転移 モ デ ル の 結果か ら これ も同様に バ リ ア
ー 組織と 考え
られ た . す なわ ち椎骨ほ これ ら の バ リ ア ー 観織 に 閉 まれた
一 つ の 区画(コ ン パ ー ト メ ン ト)を 形成 して い ると鮭論できた . 各バ
リ ア ー 観織 に はそ の 腫瘍進展阻止作用 に 強弱が み られ , 軟骨板 , 前縦靭帯な どは 掛 ､バ リ ア ー 範織 で あり , 後縦靭帯 , 椎体側
面骨膜は弱い も の であ っ た . 弱い バ リ ア ー 組織 は腫瘍細胞 に よ り脈管貫通部周囲よ り次第に 破壊され , 腫瘍の コ ン パ
ー り ソ
ト 外 へ の 進展 を許 して い た . 特に 後縦敬帯側方部分 よ り硬膜外腔 へ の 経路ほ腫瘍 が最も コ ン パ
ー り ソ ト外 へ 進展 しや すい 経
路で あ っ た . しか レ ミ リア 一 組織 が高度 に 破壊され て い て も, 腫瘍浸潤最先端部 は薄 い 膜横線維性鼠織 で 覆わ れ て お り , 脊椎
全摘術(total e nblo c spo ndyle cto my)を 施行 した症例 では 腫瘍辺縁切除が可能 であ っ た . 更に 今回 の 検討で , 隣捷椎骨進展経
路と して , 堆 体偶角部 よ り隣捷椎体 に , また 傍脊柱茄 よ り隣接椎弓に 進展する経路 の 存在が判明 した . マ ウ ス 脊椎転移 モ デ ル
の 観察か ら , 硬膜 外腔 に 進展 した 転移腫瘍細胞は硬膜 がバ リ ア ー 組織 で あるた め , 硬膜を 圧迫 しつ つ 硬膜外腔を 上 下方向に 進
展するが , そ の 範囲が 4椎体以上 に 及 ぶ とき に ほ 硬膜内浸潤の 可 能性 が示 唆 され た . 以上 の 結果よ り, 脊椎腫瘍に お い ても四
肢 の 骨軟部腫瘍同様に コ ン バ ー ト メ ソ ト & バ リ ア ー の 概念を 導入 す る こ と が可 能と考 え られ , そ の 応用 に よ り安全な切除縁が
計画 でき , よ り局所根治性の 高い 手術 が達成 され ると 考察 され た .
Key w ords m etastatic v ertebr altu m o r, loc al e xte nsion, m urine m odel, C Ompa rtm ent, barrie r
脊椎は悪性腫瘍転移 の 好発部位 である . 腫瘍の 発育に 伴 い ,
堆体の 破壊が 生 じ脊柱 の 支持性 が失われ不安定性が生 じる . ま
た脊髄 , 神経根が直接圧迫 され , こ れ ら に よ り痔痛 , 麻痺を生
じ
l)
, 患者の 日常生活の 質(qu ality of life, QO L)は著 しく制限さ
れ , 生命予 後に も悪影響 を与え る . か つ て は転移性脊椎腫瘍に
対する治療 は対症療法に と ど ま り , そ の 手術も脊髄除圧 , 固定
が第 一 義と され , 局所根治を目的と した もの で ほな か っ た . そ
の ため早晩局所再発を来た し, そ の 結果た るや QO Lの 改善 ,
生命予後の 延長 とほ 程遠い も の で あ っ た . しか し, 近年の 悪性
腫瘍原発巣に対す る早期診断法 , 化学療法 , 手術療法が飛躍的
に進歩 した こ とを 踏 まえ , 当教室で は ▲ 転移性脊椎腫瘍 とい え
ども単発性 の 場合は可能な か ぎり腫瘍学的に 切除 し局所根治を
図る こ とを め ざ し, 脊椎全摘術(totale n bloc spo ndyle cto my)
を開発 ･ 試行 して きた2)
3)
,
転移性脊椎腫瘍に た い し局所根治を 目指すため に は , 転移性
脊椎腫瘍の 局所進展様式 , すな わ ち , 腫瘍が椎骨 の どの 部位に
転移(着床) しや すく , どの 方向に広 が りや すい か , また腫瘍進
展に 対 して 抵抗性 の 組織 は存在する か , あるとすれ ば腫瘍細胞
は如何 に そ れ らを破壊 し, 隣接組織 や隣接椎骨に 進展 して い く
の か な どを 明 らか にする 必要が あ る. こ の 間題点 を明 らか にす
る こ と に よ り , 転移性脊椎腫瘍 に お い ても術前に 安全 な切除縁
を計画す る こ とが でき , そ の 結果 卜 踵瘍残存 の 可 能性 の 少 な
平成7年12月15 日受付 , 平成 8年2月14 日受理
A bre viatio n s :A L L, a nteriorlo ngitudin a1 1iga m e nt; Ant. A F, a nterior a n n ulus fibro su s; Ant･ P･ , a nterior
perioste u m; Ca n al P. , perioste u mfa cing the spin al canal; Cost., C O StO V ertebr aljoint; C P, C a rtilage plate;
CT, C O mputed to m ography ;E V G, Elastica van Gieso n stain;IS Lig･ , interspin o u sliga･m e nt; La mi･ P･, 1a min a
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い , よ り局所根治性の 高い 手術が達成 され る ほず で ある . 四肢
の 原発性骨軟部悪性腫瘍 で は ! En n eking が 切断も しく は 一 塊
(enbloc)に 切除 した 標本の 病理 学的な検討か ら腫瘍 の 局所進展
様式を明 らか に し , こ れを基 に コ ン パ ー トメ ン ト& バ リ ア ー の
概念を 確立 した こ と に よ っ て 4}, 患肢温存術 の 局所根治性 が保
証 され るに 至 っ た . しか し脊椎で ほ , 脊柱管の 中を脊髄 が走 っ
て い る とい う解剖学的特殊性 の 故 に , 脊椎腫瘍 の 一 塊切除 ほ ,
と りもな お さず脊髄を含め た切除を意味 した た め , 技術 的に 不
可 能 とみ な され, 切除標本に 基づ い た 局所進展様式 の 病理 学的
研究 ほ今ま で 全くな され て い な い .
脊椎全摘術(totale nbloc spo ndyle cto my) に おい て は , 脊髄
を温存する た め , 硬膜内腫瘍浸潤 の 有無は局所根治性 を左右す
る重要な国子で ある . Argu e1lo ら
5) は マ ウ ス を 用 い 転移性脊椎
腫瘍モ デ ル を 作製 し , 転移腫瘍細胞 の 局所進展様式に つ い て 検
討 した , 本 モ デ ル を 用 い る こ と に よ り , 切除標本を用い た検討
で は不 可 能 な , 脊柱管掛 こ及ん だ転移腫瘍細胞 の 硬膜 お よ び脊
髄 へ の 進展様式 に 関す る検討も実験的 に 可 能と な っ た .
今回 , 転移性脊椎腫瘍 の 局所進展様式 を明 ら か に す る た め
に , 1) 脊椎全摘術(totale nbloc spo ndyle cto my)に よ り 一 塊 に
摘 出され た 切除標本を用い , 病理 組織学的な観点 か ら の 解析 を
行 な い , 2) マ ウ ス を 用 い た脊椎転移 モ デル を作製 し, 転移腫瘍
細胞の 硬膜内 へ の 腫瘍浸潤様式 に つ い て も検討 した ,
Fig.1, Histologica1 1arge s e ctio n of whole a xial slic e
(tw elfth thor a ci v ertebr a). Vertebr al m etastasis fr o m
ra n al ca n c er. M allory Az a n stain.
材料お よび方法
Ⅰ . 切除標本 に よ る検討
1 . 材 料
当科 で1990年か ら王994年 まで の 5年間に , 転移性脊椎腰掛こ
対 して 脊椎全 摘術(totale nbloc spo ndyle cto my)を施行 し, 腫
瘍細胞 と周 囲組織 と の 病理 学的検討が可能 で あ っ た19例を用い
た ･ 全例 , 骨 ス キ ャ ン , 核磁気共鳴画像 (m agn etic re so n a n ce
im aging, M RI) な どの 各種画像所見を含む全身検索に て , 摘出
椎骨以外 に 転移巣を認め な い 単発転移の 状態 で あり , 原発巣ほ
根治切除術 を施行後再発を認め て い ない 症例 で ある (平均経過
観察期間46･8 か月). ま た単発性脊椎転移の み を 認め , 原発巣不
明 の 5症例も検討 に 含め た . 平均年令ほ60.4±7.8歳 , 性 別ほ
男性‡2軌 女性 7例で あ っ た . 摘 出椎骨 ほ 1椎骨 の み が16例
で , 連続す る 2椎骨を摘出 した 症例が 3例あ っ た .
2 . 病理学的検討
摘出標本 は10% 中性緩衝ホ ル マ リ ン 液に 浸漬 して 固定 した の
ち , マ イ ク ロ カ ッ テ ィ ン グ マ シ ー ン (c utting grinding syste m)
(Ex akt, Ha mburg, Ge r m any)を用 い て , l椎骨 の 場合は , 椎弓
板を通 る レ ベ ル に て約 5m m の 厚 さ に ス ラ イ ス し , また複数椎
の 場合は矢状正 中面 に て 同様に ス ラ イ ス した . こ れ を E D T A
(和光純薬 , 大阪) で 脱灰 レ ヾラ フ ィ ン 包埋 の 後 , サ ク ラ 滑走式
ミ ク ロ ト ー ム 改 良型(サ ク ラ 精器 , 東京)を用 い 大割標本を作製
した ( 図1). ま た残存覿織は矢状面に て 5m m 間隔 の 完全連続
切片に し, 1症例平均30枚の プ レ パ ラ ー ト を作製 した . 染色に
は H E染色 , M allo ry Az a n染色 , お よ び ェ ラ ス チ カ フ ァ ン ギ ー
ソ ン (Elastic a v a nGie s on, E V G) 染色を 用 い た .
1) 腫瘍細胞の 椎骨内存在範囲お よ び椎骨内進展様式
Spin o u spro･





Fig. 2. Sche m a of e a ch c o mpa rtm e nt. Ant. V B. , anterior
po rtio n of v e rtebral body;Po st. V B., pOSterior portio n of
V e rtebr al body; Lar nin a & T. , lamin a a nd tra n s v erS
pro c es s; Spin o u sproリ Spin o u spr o c e ss.
pe rioste u m; M RI, m agn etic re s o n a n c eim agin産; P L L, pOSte riorlo ngitudinal 1iga m e nt; Po st. A F, pOSterior
a n n ul sfibrosu s ;QO L, qu ality of life;S S Lig. , Supr a Spin o usliga m e nt; Y L, yello wliga m e nt
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. (A)G O. Cartilage plate s erving asbarrieris n ot de stru ctiv e chage at au. C P,
C artilage plate; T, tum Or Cells. H E, ×10(B) G l. Less tha n h alfof wi dth of the perioste u m o nthe later al side of the
Vertebra=) Ody s er ving a sba rrieris destroyed by tu m orc eus. Arr o whe adsindicate tu m orc ellsinv adingthe pe rio ste u m. Bla ck
arr o wde n otesthe n or m al width ofthe perio ste u m o nthelater alside ofthe v ertebr al body. T, tu m Or C ells. H E, ×10(C)G 2.
Moretha nhalfof perio ste u m o nthe later alside of the v ertebr al body s er ving asbarrieris destr oyed by tu m or c ells. Arro w
he ads indic a.te tu m o r c ells in v ading the perio ste u m. Black a.rr o wde n otesthe n or m al wi dth of the perioste u m o nthe later al
Side ofthe v ertebr al body. P, pe rio ste u m o nthe later a e side ofthe v ertebr al body; T, tu m Or C ells. H E, ×10(D)G3. Tu m or
C euS are CO V er ed with o nly a thin, fibr o u s m e mbr a.n o u stiss u e(arr o wheads). T, tu m Or C ells; P L L, pO Steriorlo ngitudin aL
liga m e nt. HE, × 25(E) G4. Tu m or c ells perfor ate thr o ugh perioste u m o nthelater alside of the v ertebr al body. T】 tu m Or











































































































Spわ0U SPrO･｣a mirla& T.Ant. VB. Post. VB. Pedicle
75 甘(n = lユ) 1(泊 %(n = 16) 6ユ5 % (n = IOl コ5 % (n = 4) 1コ.5 %(n = 2)
Fig, 4. Tu m orlo c atio n of affected v ertebr ain e a ch c as e.
Ant･ VB ., anterior po rtio n of v ertebr al body;Po st. V B. ,
POSteriorportio n of v e rtebral body;Lamin a & T. , 1a min a
andtr a n sv ers epr o c ess; Spinous proリ Spin o u spr o c e ss.
*P< 0.05, *P < 0. 1.
Fig.5. M icr os c opic ap pe ar an ce of gr o wth patter n sin the
bone m arro w. Arr o whe ads de n ote o ste oblastic c eus
de str oylng trabec ulaTbo n e. T, tu m Or C eIIs; *, trabe c ular
bo n e. H E, ×25
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椎骨を堆弓根 を通る水平面 に て , 椎体 , 椎弓根 , 椎 弓, 辣突
起 に 分け , さ らに椎体 は前後左右に 4等分 し, ま た椎 弓枝 , 推
弓も左右の 2区画に 分け合計 9区画に 細分 し(図2), 各 々 の 症
例で , 腫瘍 細胞 が存在 して い る範田が どの 区画か を検討 した .
各区画が 腫瘍細胞 に 占拠され てい るか どうか の判定 は以下の よ
うに お こ な っ た . すな わ ち , 水平断の 大割標本の 画像 を パ ー ソ
ナ ル コ ン ピ ュ ー タ ー (Po w erMa cinto sh 81 00/80, Apple
Co mpute r,In cり Ca丘fornia, U.S.A.)に 取 り込 ん だ後 , パ ブ リ ッ
ク ド メ イ ン ソ フ ト NIH Im age (U.S. Natio n al In stitute s of
He althの W ayn eRa sba nd 作)を 用い , 各区画の 面横 , お よ び各
区画内に 存在する腫瘍 の 面積を測定 した . こ れ らに よ り各区画
に占め る腫瘍面帯の 割合を求め , そ の 割 合が5 0% 以上 の 場合
に , そ の 区画は腫瘍に 占拠 されて い ると判断 した . 摘 出椎骨 が
複数推 で 水平面の 大割標本が存在 しな い 3例ほ こ の 検討か ら除
外 し, 合計16例を 対象 に した . ま た , 大割標本を光学顕徽鏡に
て詳細に観察す る こ と に よ り , 転移腫瘍細胞 の 椎骨骨髄内進展
様式 を原発腫瘍別に 検討 した .
2) 椎骨に お け る腫瘍腐抗性組織(バ リ ア ー 組織)の 同乱 各
種バ リ ア ー 観織 へ の 腫瘍細胞 の 到達頻度お よ び浸潤度
前記同様 に 大割標本お よ びす べ て の 連続切片を光学顕故鏡に
て詳細 に 観察す る こ と に よ り , 病理学的に 転移腫瘍細胞の 局所
進展 を阻止 して い る阻織 を ｢椎骨 に お け る腫瘍転抗性組織(以
下, バ リ ア ー 観織 と称する)｣ と定義 し , こ れ らバ リ ア ー 組織
を 同定 した . また ! 各種バ リ ア ー 鼠織 へ の 腫瘍細胞 の 到達頻度
お よ び最大浸潤度も検討 した . 浸潤度ほ ェ 各阻織 の 正 常の 厚さ
に 対 し, 破壊 な しを GO,1/2 以下の 浸潤 を Gl,1/2 を越 える浸
潤を G 2, 薄い 膜様覿織 の み で 覆わ れ て い るも の を G 3, 全破壊
を G 4 と した(図 3). バ リ ア ー 艶織 の 正 常の 厚み は骨皮質外縁
B D
Fig. 6. Ba rrier tiss u e s ag inst tu m orpr ogr e ssio nfo rhoriz o ntal directio n. (A) Schem atic diagra m s of v ertebrain horiz ontal
pla.n e. Repre s e ntativ ehistologies of ar e as(B),(C)a nd(D) are sho w nin Figs. B Ca nd Dr e spe ctiv ely. (B)Anteriorlo ngitudin a1
1iga m e nt se r ving a sba rrier again st tu m orpr ogre s sio n. A L L, a nterio rlo ngitudin al liga m ent; T, tu m O r C ells, H E, ×10(C)
Perio ste u m onthelatetalside of the v ertebr aI body $erving a sbarrier. T, tu m O r
'
c e11s; P, perioste u m o nthelater alside ofthe
ve rtebr al body. H E, ×30(D) Posteriorlo ngitudin al 撫a m e nt(arr o whe ads)s e rving a sbarie r again st tu m orpr ogr e sio n. T,
tu m o r cells. H E, ×20
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よ り外側の 距離と した ･ また 線維輪 な ど骨皮質外縁に 存在する
もの でな い ときほ , それ ら付着部の 起臥 停止間の 距離を基準
に した . さ らに 各 々 の 症例の Gr ade O ～ 4 を 平均 した 値を ｢バ
リ ア ー 浸潤度｣ と し , 各バ リ ア ー 組織 ご と の 浸潤 の 程度 を定
量化 した .
3) 腫瘍細胞の 椎骨外進展様式
転移腫瘍細胞 の 罷患椎骨外 へ の 進展様式 を水平方向 , 垂直方
向に 分けて 検討 した ･
Ⅰ . マ ウス 脊椎転移 モ デ ル に よる検討
1 . 材 料
培養細胞に は ▲ 金沢大学が ん研究所化学療法部よ り供与され
た m urine m ela n o m a c ell, B1 6/Fl Oを 用 い た . R P M I-1640培地
(日水製薬 , 東京) に56 ℃ で30分間加温 し非動化 した10% 小牛胎
児血清(Ha,Zleto n, St･ Le n e x a, U ･S･A ･)と 1% ペ ニ シ リ ン ･ ス ト
レプト マ イ シ ソ 10,0 00単位(Gibc o, Ne w Yo rk, U.S.A.)を 加え
た範織培養液を 用 い て ▲ 37 ℃,7～ 7.5 % C O2水蒸気飽和の 状態で
単層培養 した . マ ウ ス に は 日本チ ャ ー ル ズ リ バ ー (神奈川)よ り
購入 した C57/B L/6 N, 6～ 8 週齢の 雌15匹 を用 い た .
2 . マ ウス 脊椎転移モ デル の 作製
細胞を 150c m
2 の 培養 フ ラ ス コ (Be cto nDickin s o nLabw ar e,
NewJers ey, U.S.A.)で 単層培養 した . ほ ぼ細胞過密状態 とな っ
た時点で , 0.1 6 M靡 酸緩衝生 理食塩水 (pho sphate-buffered
s aline, P BS) (日水製薬)で洗浄後 , 0.05% ト リ プ シ ソ (Gibc o)
で 細胞を剥離 し, ハ ン ス ク 液(日 水製薬)で 2 回洗浄 し単細胞浮
遊液と した . 血 球計算板 い - マ , 東京)で 生細胞数を算定 した
後, 2×106個 の 細胞浮遊 ハ ン ス ク 液 0.2ml を作成 し , マ ウ ス の
左心室に 注入 した ∴ 注入 方法ほ Argu ello の 方法
5)に 準 じた . ネ
ソ ブタ ー ル (大日 本新薬 , 大阪)(0.05mg/g 体重) 腹腔内投与に
て 麻酔 した マ ウ ス を , 仰臥位に て固定 し , 前胸部正 中に Ic m の
皮切を入 れ , 大胸筋を 剥離 し, 胸骨 の 2m m 左側 , 第2肋間よ
り正 中に 向けて27ゲ ー ジ針を刺入 した . 鮮紅色 の 血 液の 逆流を
確認後, すばや く細胞浮遊液 を注入 した .
3 . 病理組織学的検討
腫瘍細胞注入後 , 1週目, 2週目 に 各 5 匹づ つ , 麻酔下 に 開
胸して顕微鏡下に 右心 耳を 切開 して 潟血 した . 約1 00mlの ヘ パ
リ ン 加生理 食塩水(ヘ パ リ ン50単位/ml) で 全身海流後, 10% 中
性緩衝ホ ル マ リ ン 液 に て湾流固定 した . 頸椎よ り仙椎ま で 軟部
組織を つ けて 一 塊に 摘 出 し, 10%中性緩衝 ホ ル マ リ ン 液に 更に
72時間浸潤後 , ED T A で脱灰 し, 脊椎正 中矢状面に て ス ラ イ ス
した . パ ラ フ ィ ン 包 哩 切片を H E染色 し, 光学顕微鏡 に て 観察
した . ま た , マ ウ ス の 椎骨 の 正 常解剖 を知 る 目的で , 同種正常
マ ウス 5 匹の 脊椎正 中矢状面 の 切片 を作成 し , 同様 に 観察 し
た.
Ⅲ . 統計学的検討
Barrier 浸 潤 度 の 検討 に は W ilc o x o n符 号 付 順位 検 定
(W ilco x o n single r a nktest)を用い , 他 の 検討に は Fishe rの 直
接検定法を用い た . い ずれ も P < 0. 5 以下を 有意と した .
成 績
Ⅰ . 切除標本に よ る検討
1 . 病理学的検討
摘出標本 の 病理診断に よ る原発臓器 の 内訳ほ腎癌 8例 , 乳癌
21凱 甲状腺癌 3例, 肝細胞癌 2例 , そ の 他膵癌t 副腎癌 l 前
立勘軋 肺癌が そ れ ぞれ 1例づ つ で あ っ た .
1) 慮瘍細胞 の 椎骨内存在範囲お よび 椎骨内進展様式
椎体右前方に腫瘍の 存在を認め た症例は16例中1 1例(68.8 %)
で あ っ た . 椎体 左前方 は 9 例(56.3 %), 椎体 右後方 は1 3例
(81.3 %), 椎体左後方は11例(68.8 %), 右堆弓根が 8例(50.0 %),
左椎弓枝 が 6例(37.5 %), 右推弓が 4例(25.0 %), 左推弓が1 例
(6.3 %), 麻突起 2例(12.5%) で あ っ た . 堆体 一 株弓板f 椎弓い
C
Fig. 7. M icrophotogr aphs showing barrier tiss u e s against
tu m orprogre ssio nfor v ertic al dir e ctio n･ (A) Sche m atic
diagram s of v ertebr ain v ertic al pla n e. Repr e se ntativ e
histologies of ar e as(B) and(C)ar e sho w nin Figs･ B a nd
C re spe ctiv ely. (B) Ca rtilage plate serving a s barrier
again st tur n orprogr e ssio n. C P, Cartilage plate; T, tu m Or
c e11s. H E, ×32(C) An n ulu sfibro s u s serving a sbarrier･
T, tu m Or Cells; A F, a n n ul sfibro s u s. H E, ×16
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ずれに お い て も左右 に よ る統計学的有意差ほ認 め なか っ た . そ
こ で 左右の 区別を せ ず に 椎体前方 , 椎体後方, 堆弓根 , 椎弓 ,
麻突起の 5 区画に分け, 前記の 結果 を再 検討 した . そ の 結果,
堆体前方に 腫瘍 の 存在 を認め た症例 ほ16例中12例(75.0 %), 椎
体後方に は全例 (10%), 樵 弓板 に ほ10例(62.5 %), 椎弓お よ び
横突起に ほ 4例 (25 %), 辣突起に は 2例(1 2.5 %)で 腫瘍の 存在
を認め た . 継体前方 , 後方間に ほ統計上有意差 は認め な か っ た
が , 推体後方部分 ほ椎弓∴棟突起 よ り有意に多く腫瘍 の 存在を


























腫瘍が存在 した 例 は , 椎体後方区画の み に 存在 した 1例だけで
あり , そ れ 以外 の 区画 の み に 腫瘍の 存在 を認め た 症例ほ なか っ
た . (図4).
転移腫瘍 は全例 , 連続性をも っ て 進展 してお り , ま た E V G
染色標本に て詳細 に 観察 した が , 骨髄 内に ほ 明 らか な 脈管内腰
瘍塞栓は認め られ なか っ た .
腎癌は 8例中7例が明細胞軋 1例が肉腫型 で あ っ た . 全例
問質が乏 しい 髄様 の 腫瘍で , 腫瘍飽巣内に は骨梁の 残存は全く
認め な か っ た ･ 腫瘍辺縁部 で ほ 胸巣を形成 しつ つ 骨梁間を浸潤
ÅL L Amt. P. Cost. P L L Y L Ca nal P. Lami. P. C P Anl. A F. Po st. A F. IS Lig. SS Lig
Fig･8･ Frequ e n cy of tu m o r c eu arriv al at e a ch barrie r･ A L L, a nteriorlo ngitudin al liga m e nt; Ant. P., a nterior periosteu m;
Co st･ , C O StO V ertebraljoint; P L L, PO Steriorlo ngitudin a1 1iga m e nt; Y L, yello w liga m e nt; Ca n al P. , perioste u mfa cing the spin al
C an al; Lami･ P･ , 1a min a perio ste um ; C P, C artilage plate; Ant･ A F, a nterior a n n ulu sfibr os u s; Post･ A F, POSterior a n n ulus





















A LL An I
･
P
･ Co st･- P L L Y LCa n al P･ La mi･ P･ CP An t･ A F･ Po st･ A F･ 1SLig･ S S Lig.
Fig･ 9･ Degre e oftu m oT C ell in v asio n at e a ch barrier･ A L L, anteriorlo ngitudin alliga ment ;Ant, P ., a nteriorperio ste u rn; Costリ
C O StO V e rtebr aljoint; P L L, POSteriorlo ngitudin al liga m e nt; Y L, ye1lo w liga m e nt; Ca n a.1 P. , pe rio ste u mfa cing the spin alc a n al;
Lami･ Pリ 1a min aperioste u m; C P, C artilage plate; Ant･ A Fl a nterior a n n ulu sfibro su s; Po st･ A F, POSterior anulu sfibr o sus;
IS Ligり inte rspin o u sliga m e nt; S S Lig., S upr a Spin o us ligam ent. *P < 0. 5, * *P < 0. 1.
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し, 破骨細胞 の 活性化 を伴う骨融解像も頻繁 に 見 ら れ た (図
5). 甲状腺癌ほ 3例 とも濾胞癌で あ っ た ･ 腫瘍組織内に は骨梁
の残存が 目立 っ た ･ 腫瘍辺最部で は骨梁間を胸巣を形成 しつ つ
浸潤 し, 破骨細胞の 活性化を伴う骨融解像も散見 され た ･ 乳癌
は2例と も浸潤性乳管癌で あり , 問質結合組織が多く 一 骨融解
像と骨形成像が混在 して い た ･ 骨融解性の 部位 で は腫瘍細胞自
身も しくは問質結合線 に よ り骨梁が直接破壊され て お り , 破骨
細胞の 活性化は 目立 た な か っ た 一 骨形成像の 部位 で は骨芽細胞
に よ り縁 ど られ た 緩維性骨阻織 の 形成が見 られ た 一 肝細胞癌の
1例は E dmo ndso nI 塾の 腫瘍 で あり , 腫瘍胸巣内に は骨梁の
残存を認め な か っ た . 辺綾部ほ骨梁間を胞巣を形成 しつ つ 浸潤
し, 破骨細胞の 活性化を伴う骨融解像も見 られ た ･ 肺癌 の 1例
は腺病で ‥ 睦瘍胸巣内に 骨染ほか な り残存 して い た ･ 辺縁部 で
は破骨細胞の 活性化 を伴 う骨融解像が著明で , 骨梁間を浸潤性
に 増殖 してい た . 前 立腺癌の 1 例で ほ , 骨形成像が主で , 骨融
解像はほ とん ど認め なか っ た ■ 膵癌 の 1例 ほ ! 問質が 多い 腺病
で ト 腫瘍内に ほ 骨梁 の 残存も見られた . 腫瘍辺綾部 で は , 破骨
細胞の 活性化は乏 しく ト 腫瘍自身も しく ほ腫瘍問質に よ る骨融
解像が目立 っ た . 副腎痛 の 1例は 未分化な肉腫塾腫瘍 で , 骨梁
B
Fig･10. M icr ophotogr aphs showingthat tu m or cellsinfiltr ate
and destr oy the ba rrier along the v e ssels which perfora_te
it･ (A) Low po wer microphotogr aph. Arr ow he ads
indic左te the v e ss els which perfor ate the a nteriorlo ngitudi-
n al liga,m e nt. T, tu m Or C e11s; A L L, a nteriorlo ngitudinal
1iga m e nt. H E, ×20 (B) High po w er mic rophotograph.
Arro whe ads indic ate the v e ss els. T, tu m Or C ells. H E,
×80
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の 残存が 目立 っ た . 腫 瘍辺綾部は骨染間を浸潤性に 進展 し, 破
骨細胞 の 活性化 を伴う骨融解像も認め た .
2) 椎骨に おけ るバ リ ア ー 組織 の 同定 , 各種バ リ ア ー 組織 へ
の 腫瘍細胞の 到達頻度お よ び浸潤度
転移腫瘍細胞 の 進展を阻止 して い るバ リ ア ー 鼠織と して は 以
Fig.11. T his micr ophotographs showing that tu m or c ells are
COV er ed with o nly a thin, fibro u s m e mbr an o u stiss u e.
Arro w he a.ds indic ate athin, fibr ou s m e mbr an o u stiss u e.
T, tu m Or C e11s. H E, ×50
Fig.12. T his micr ophotogr aphs sho wing that tu m or c ells
in v ade 王ro m the edge of the v ertebr al body into the
n eigh boring vertebr al body alo ng the v es sel . Arro w
heads de n ote the v e s sel r u n nig be n e ath the posterior
lo ngitudin al liga m e nt. D, dis c; T, tu m Or C ells. H E, ×30
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下 に 述 べ るもの が 確認 され た . 椎体前方 に お い て ほ , 前縦 靭帯
(図6B), 樵体側面骨膜(図6 C), 胸椎 にお い て ほ 各種敬帯成分
を含む肋椎関節が バ リ ア ー 効果を 有 して い た . また 脊柱管に 面
す る部位 で は , 後縦靭帯(図6 D), こ れ に 連続す る骨膜 , 椎弓前
面 に存在す る黄色敬帯 ! さ らに椎骨後方成分で ほ ∴椎弓錬突起
骨膜 , 麻間敬帯 , 錬上 敷帯が バ リ ア ー 観織 と考え られ た . 堆体
上下端 で は 一 線推輪(図7 B), 軟骨板 が強力な バ リア ー 効果を 呈
して い た ( 図7 C).
各種 バ リ ア ー 組織 に おける 腫瘍 の 到達頻度を図 8に 示 す . 水
平方向の 腫瘍進展に対す る各種バ リ ア ー 組織の なか で , 最も腫
瘍が到達 して い る頻度 の 高か っ た もの は後縦靭帯であ り , 1 9例
中17例(89･5 %) と非常 に 高頻度 で あ っ た . 以下 , 肋椎関節, 椎
体側面骨膜 , 前縦靭帯, 脊柱管骨膜 , 椎 弓骨膜 , 黄色敬帯 , 辣
上 級帯 の 順で あ っ た . 一 方 , 上 下方向の 腫瘍進展に対す るバ リ
ア ー 観織 では ▲ 軟骨板 に は全例(1 00 %)で 腫瘍細胞が接 し て い
た . また 線維輪ほ前方部分 , 後方部分に 2分 し て検討 した が ,
共に15例ず つ (78･9 %) で あ っ た . 後縦敬帯お よ び軟骨板 と凍上
敬帯と の 間 に 統計学的有意差を認め た ( 図8).
各種 バ リ ア ー 組織 の バ リア ー 浸潤度 を図 9 に 示 す . 最もバ リ
ア ー 浸潤度 の 大き い も の は 後縦靭帯で2.8 であ り , 逆 に 最も小
さい も の は , 練上 敬帯 , 軟骨板ともに 0 であ っ た . 後縦靭帯は
B
Fig.13. Nor mala n ato my of m u rin e spinein s agittalse ctio n.
(A)Lo w po w ermic rophotograph. V B, V e rtebr al body; S,
Spin al c o rd; S P, SPipo u spro c e ss. H E, ×20(B) High
po w e r micr ophotogra,Ph. Arr o w sde n ote po steriorlo ngitu
-
din al liga rn e nt. Arro whe ads de n ote du ra m a,te r. D, dis c.
H E, ×50
前縦敬帯 , 肋 推関取 軟骨軌 後方線維輪 と比較 し有意に 浸潤
度が大きか っ た ･ ま た 前縦靭帯 と堆体側面骨膜 との 間に も有意
差を認め た (図9).
3) 腫瘍細胞の 椎骨外進展様式
腫瘍細胞の 水平方向の 進展 は ▲ 椎骨辺縁 の 上 記各種バ リ ア ー
蔽織 に よ り拒ま れて い た ･ しか し一 特 に バ リ ア ー 浸潤度の 大き
い 覿織 に お い て ほ , こ れ を貫通す る脈管周囲か ら , 徐々 に バ リ
ア ー 敵織そ の もの を破壊 して い た ( 図10 A, B). しか し , バ リ
ア ー 観織を構成 して い る ヒ ア リ ン 化 した密な コ ラ ー ゲ ン 線維が
腫瘍濫 よ り完全に 破壊消失 した状態 に あ っ て も , 薄い 陵様線椎
性組織が腫瘍を覆う こ とが多 か っ た( 図11). 最終的に 2例に 後
縦靭帯側方よ り硬膜外脛に , 1例 に 椎体側面か ら傍脊柱部 へ ,
1例 に椎弓 ∴棟突起骨膜 よ り 傍脊柱筋 へ , 慮 瘍 が 浸潤 してい
た ･ また 1例 で 脊柱管後面で ほ黄色敬帯が強力な バ リ ア ー 効果
を果た して い た もの の , 正 中に 存 在す る裂隙よ り硬膜外腔に腫
瘍浸潤を認め た .
腫瘍細胞の 垂直方向の 進展 ほ , 全例 が軟骨板 に よ っ て 完全に
拒 まれ て い た . しか し, 2例 に 椎 体偶角部 よ り , 前縦敬帯およ
び後縦靭帯下 に 存在する 血管周囲に沿 っ て 上 下椎体に 進展 して
い た (図1 2)･ ま た 麻突起前方下線 よ り黄色敬帯後面に 沿 っ て 練
間鞍帯側方を通 り下位兢突起上縁 へ 進展す る症例が 1例み られ
た .
Ⅱ . マ ウス 脊椎転移 モ デ ル に よる脊柱管部位の検討
1 . マ ウス 椎骨の 正 常解剖
Fig･14･ M icTOphotogr aph sho wing sagittalse ction of m urin
e
v ertebra el w eek after tu m orinje ctio n. Tu m or c e11sforrn
their fo c u sin pro xi mity to the c artilage pIate. *, tum Or
C ells; V B, V ertebr al body ;S, Spin alc ord. H E, ×48





Fig･1 5. M icrophotograph sho wing s agittal s e ction of m u rine v ertebr a e2 w e ek after tu m orinje ctio n. .(A) Lo w po w er
micr ophotogr aph. Spinal c ord is slightly c o mpr e ss ed a nteriorly by tu m o r c e11s. T, tu m Or C ells;S, 岳pin al c ord. H E, ×30(B)
Higher m agnific atio n ofthe portio n of Fig.1 5(A). Tu m o r c e11progr es sio nis blo cked c o mpleteiy by dur a m ate r(arro whe ads).
T, tum Or C ells. H E, ×120(C)Lo w po w er mic rophotogr aph. Spin al c ord is slightly c o mpre ss ed po steriorly by tu m or c ells. ☆
*, tu mOr C ells; S, Spin al c ord; S P, Spin o u spr o c es s. H E, ×30(D) Higher m agnific atio n ofthe portio n of Fig.15(C). Tu m or
C eu progre s sio nis blo cked c o mpletely by du ra m ate r(arr o whe ads). Dir e ct tu m orin v a sio ninto spin al cord can not be n oted at
au･ T, tu m OrC ells;S, Spin al co rd. H E, ×120
F ig.1 6. M icr ophotograph showing sagittal se ctio n of m urin e
v e rtebra e2 w eek aftertu m or inje ctio n. (A) Lo w po w er
rnicr ophotogr aph. Spin alc ord is in v aded s e v erly bytu m or
ce1s which arizirlgfro m spin o u spro c e ss. T, tu m O r C ells;
S, Spin al co rd; S P, SPin o u spr o c e ss.
'
H E. ×48(B) High
po w ermicr ophotograph. Tu m or c e11s in＼rade into spin al
c ord beyo u nd the dur a m ater(arr o whe ads). ☆☆ , tu m Or
c e11s in v ading into spin al c ord; T, tum Or Cells; S, Spin al
c ord. H E, ×120
マ ウ ス の 椎骨 の 解剖学的構築 は概ね 人 体の 椎骨と類似 してい
た ･ マ ウス で ほ 頸椎 が 7個 t 胸椎 が13個 , 腰椎が 6個存在 して
い た ･ す べ て の 椎骨は - 樵体 , 辣 突起 を含む 後方要素 , それに
人体で は 椎弓根にあて ほ ま る 側万葉素 と で 構成 され て い た . 椎
体間 に は 軟骨板と , 線椎 軋 髄核 で構成 され た 椎間板が存在し
た ･ 推体後面の 脊柱管 に 面す る部位 に ほ後縦靭帯が存在 し, さ
らに後面 に は 硬膜が存在 し, 一 部で 両者 ほ接 して い た が , 硬膜
外腔 の 存在を認め た ･ また 硬膜内に は脊髄が存在 して い た (図
13 A, B).
2 . 脊柱管部位の 病理学的検討
腫瘍細胞注入 軋 1週 目 に は , 5匹中1 匹(5椎骨)に 脊椎転
移巣 を認 めた . 腫瘍細胞の 局在は ▲ 堆体上 下 の 軟骨板 に 接する
部位 を中心 に 存在 して い た ( 図1 4). しか し , 椎 体か ら脊柱管
に
, も しく は椎弓よ り脊柱管 に 腫瘍細胞 が進展 して い る像は観
察さ れ な か っ た .
2週目に お い て は , 病理学的 に は 5匹全例 に 脊椎転移巣を認
め , 合計52椎骨 , 1匹平均10.4椎骨 に 転移腫瘍細胞 が存在して
い た . ま た 5匹 中1匹 に 下肢麻嫁が生 じた , 21椎骨に おい て,
転移腫瘍細胞 が硬膜外脛 に 進展 し , 脊髄前方, 後 方, も しくほ
そ の 両側 よ り脊髄 を圧迫 して い た ( 図15A B, C, D). 硬膜外腔
で の 上下方向の 腫瘍進展範囲ほ 1椎体以内の もの が10部位, 1
樵体以上 2椎体以内の も の が10部位 , 4椎体に お よ ん だもの が
1部位であ っ た . こ の 中で 4推体 の レ ベ ル に ま で 上 下方向に 腫
瘍進展を認め た 1部位 で , 腫瘍細胞は硬膜を破壊 し脊髄内に直
接浸潤 して い た (国1 6A, B). しか し, 他の 20部位に お い て 硬膜
は 腫瘍の 進展 を完全に阻止 し , 脊 髄 内 へ の 直 接浸潤 ほ認 めな
か っ た (図1 5 A, B, C, D).
考 察
En n eking
4) は 原発性骨軟都塵瘍の 局所進展様式 ほ 上 底瘍進展
に 抵抗性を有す る腫瘍抵抗性観織(バ リ ア ー 敵 織) に 影響 され
る と述 べ , バ リ ア ー 阻 織と して骨膜 , 関節軟骨 , 関節包, 筋膜
な どを 挙げた . さ ら に , こ れ ら組織 に 囲まれた 区画( 以下, コ ン
パ ー ト メ ン ト と称す る) 外で 腫瘍 を切除す る コ ン パ ー ト メ ン ト
& バ リ ア ー の 概念を 提唱 した . ま た川 口 ら6)は各腫 バ リ ア ー 組
織を そ の 効果 に 応 じて 大別する こ と に よ り , 切除縁を 明確か つ
実践的なもの と した . さ らに To mita ら2)3) ほ こ の 概念を脊椎腫
瘍に 応用 し, そ れ に 基づ き, 安全な 切除縁 が獲得でき るよ うに
手術 を計画 しか つ 実践 して きた . 実際, こ の 概念ほ 四 肢以外の
筋骨格部位 に も応用 され うる もの で ある が , 脊椎 に おい て は 四
肢 と比較 し骨髄内進入脈管数が多く l 血行 が豊富 であり, ま た
骨皮質も薄い と い う解剖学的特徴がある た めT)8)t 実際の 切除標
本を用 い て , 病理学的 に 脊椎の 各腫バ リ ア ー 組織 を 同定 し, そ
の 効果 の 強弱を評価す る こ とは 必要不 可欠 で あ っ た .
本検討 に よ り , 脊堆で ほ t 以下の 組織が バ リ ア ー 組織と考え
られ た . す なわ ち , 前縦靭帯 , 樵体側面骨膜 , 胸椎 に お い て ほ
各種靭帯成分を含む肋堆関節 , 線維輪 , 軟骨板 , 後縦蘭帯, こ
れに連続す る骨膜 , 椎 弓前面 に 存在する黄色勒帯, さらに椎弓
林突起骨膜 ∴林間靭帯 卜 棟上 敬帯であ る . ま た マ ウ ス 脊椎転移
モ デル の 結果か ら ∴硬膜も バ リ ア ー 覿織と 考え られ た . 以上 よ
り1 つ の 椎骨 ほ バ リ ア ー 覿織 で囲 まれた 1 つ の コ ン バ ー トメ ソ
トを 形成 して い る こ とが 病理 学的 に 確認 された .
軟骨板 は全例 に お い て腫瘍細胞が接 して い た に もかか わ らず
バ リア ー 浸潤度 ほ 0 で あ っ た こ と よ り , 非常に 強い バ リ ア
ー 効
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果を 有して い る と考え られた ･ 軟骨組織 に ほ蛋白分解酵素阻害
物質や腫疹の 血 管新生を抑制す る物質が実験的に証明 され てお
り
g)
, ま た四 肢に お い て も関節軟骨は非常 に 強力 な バ リ ア
ー 効
果を有す る こ と が確認 され て い る
10)
･ また 安間 ら11)ほ 軟骨板 に
亀裂を認め 血管 の 進入 を 認め た症例 に おい て も, 腫瘍細胞 の 浸
潤は認め なか っ た こ と よ り , 椎 間板 の 圧力が椎体よ り高い こ と
も腫瘍細胞浸潤 を妨げ る
一 因と な っ て い る と考察 して い る ･
前縦勒帯も半数以上 で 腫瘍細胞 が接 して い るに もかか わ らず
バ リ ア ー 浸潤度は 低く ▲ 強 い バ リ ア ー 効果 を有 して い る と考え
られ る .
一 九 後縦靭帯ほ破壊の 程度 が最も強く l 前縦靭帯と
比較 し統計学的に有意に バ リ ア
ー 浸潤 度が高 か っ た . しか し ,
腫瘍到達頻度 は後縦靭帯で89.5% , 前縦靭帯 で は63･2%で あり
両者に 有意差 ほ認め なか っ た こ と よ り , 後縦 靭帯 の バ
◆
リ ア ー 効
果は前縦靭帯の そ れ と比較 し弱 い も の で ある と結論 され た . 後
縦靭帯は前縦靭帯 と比較する と , バ イ オ メ カ ニ カ ル 的な 強度 は
約半分で あ っ た と の 報告が ある
12)
. ま た椎体 へ の 血 行路 ほ; 動
脈は椎体前方 , 側方 , 後方か ら椎体内 へ とお よ そ均等に 進入 し
て い るが
1 3)
, 静脈は 椎体の 中央を 水 平に 走 る 1 ない しは 2本 の
太い 推体静脈(ba siv ertebr alv ein)が 椎体の 後壁か ら , 後縦敬帯
を貫通 し前内椎骨静脈叢に 注ぐ
4)
. した が っ て , 後縦 敬帯ほ前
鮮明帯と比較 し, そ の 強度が弱く ! か つ 貫通血 管数が多 い た め
バ リア ー 効果が 弱 い と 考え られ た .
黄色靭帯も5例中 4例が バ リ ア ー 浸潤度 が 0 と非常に 強 い バ
リ ア ー 効果を有 して い た . こ の 靭帯ほ 他の 靭帯 と異な り, 組織
学的に は80%の 弾性線経と20%の コ ラ ー ゲ ン 線維 よ りな る
15)こ
とよ り∴弾性線維が コ ラ ー ゲ ン 線経 と比 較 し腫瘍抵抗性が強 い
可能性が示 唆 され る . しか し こ の 租帯ほ 椎弓前面 の 下半分と下
位推弓の 上 方 1/4 に 付着す る . また 左右対照に 存在 し正 中に ほ
間隙が存在す る
16)
. した が っ て椎弓前面す べ てを 覆 っ て い るわ
けで なく ‥ 旺瘍細胞 は黄色靭帯の 存在 しな い 部位よ り椎弓骨膜
を浸潤 し , も しく は 5例中1例に 認 め た よ う に 黄色靭帯正中よ
り脊柱管に 進展す る可 能性 があ る .
次に , 転移腫瘍細胞の 局所進展様式に つ い て考察する . 転移
陸瘍細胞ほ椎骨骨髄内を骨融解性 , ある い ほ 骨形成性, も しく
ほその 両者を混在 しつ つ 連続性 に 進展 して い た . また 骨融解性
腫瘍の 中で も▲ 破骨相胸の 活性化を伴 う もの と , 活性化を 伴わ
ず腫瘍細胞自身に よ る骨融解像 を認め る も の が 観察 さ れ た .
Carter
lT)ほ 剖検例 の 検討よ り, 骨髄転移初期に は破骨細胞が活
性化され る こ と に よ り骨融解が起 こ り , ある程度腫瘍細胞が増
殖すると腫瘍細胞自身に よ り骨融解 が起 こ ると 推測 して い る .
しか し , 本検討に 用 い た症例ほ , 脊椎単発転移例で あり , 骨髄
転移初期とも考え られ る に もか か わ らず 両者 の 骨融解像 を認め
た こ とよ り, 腫瘍細胞の 種類に よ っ て も骨融解磯序が異な る こ
とが 示唆 された .
本検討で , 垂直方向の 腫瘍進展経路 , 特に 隣接椎体 へ の 進展
に は , 推体偶角部か ら後縦靭帯も しくは前縦敬帯 の 下の 線維輪
外層内を通る経路が観察 され た . 椎 体偶角部(ring apophysis)
でほ強力な腫瘍抵抗性覿織である軟骨板が欠損 して お り , 線維
輪の 最表層の コ ラ ー ゲ ン 線維が椎体 に 直接付着 して い る1 8). し
たが っ て , 腫瘍細胞 は軟骨板を避け, 線維輪表層の 脈管周酎 こ
沿っ て 進展す ると考え られ た . Ya s u m aらも椎間板 へ の 腫瘍細
胞の進展経路 と して椎体偶角部からの 進展 を認め た と報告 して
い る11). しか し, 隣接権体に腫瘍が及ん で い た症例 は1 9例中 2
例の みで あり , その 頻度は少な く , ま た線維輪後方の バ リ ア ー
浸潤虔は後縦靭帯と比較 し有意に 低か っ た . こ の 事実は t 後縦
敬帯は線維輪 , 堆体隅角部に 強く密に 付着 して い るが , 椎体後
面 へ は 拒く弱く付着 して い る19) と い う解剖学的背景 と合致す
る . つ まり , 椎体後面 に 達 した腫瘍細胞は 一 隅角部か ら隣接椎
体 に 進展する よ りも, 推体後面に 粗く弱く付着 して い る後縦敬
帯 を脊柱管側 に 押 し上げ , 次第に これ を 破壊浸潤する進展様式
の 方 が優勢と考 え られ る . ま た堆体前面に つ い ても前縦靭帯 の
同様 な解剖学的背景の ため20), 隣接権体に 進展す る よ りは む し
ろ 傍脊椎部に 進展 しやす い と 考え られ る . 一 方 , 椎骨後方要素
で の 垂直方向の 腫瘍進展 は , 椎弓骨膜を破壊 し, 辣間勒帯の 存
在 しな い 傍正 中を通 り上下方向に進展 して い た . すな わ ち , 林
間敬帯自体は強力な バ リ ア ー 効果を 果たすもの の , 面額 が小 さ
く 一 括局, 腫瘍細胞は そ の 周 囲 よ り 進展す るもの と考 え られ
た .
水平方向の コ ン パ ー ト メ ン ト外 へ の 腫瘍進展経路ほ , 後縦靭
帯側方か ら硬膜外腔 へ の 経路が 最も多く観察 され , 推体側面骨
膜か ら傍脊柱部, 樵 弓骨膜か ら傍脊柱筋 へ の 経路も存在 した .
特 に椎体側面骨膜と , 隣接す る前縦靭帯 の バ リ ア ー 浸潤度は 有
意 に 椎体側面骨膜の 方が大きく , 樵体前方 に お い て は 前縦靭帯
を貫通 し コ ン バ ー ト メ ソ ト 外 へ 腫瘍が進展す る こ と ほ稀で ある
と推測 され る . また こ れ らバ リ ア ー 組織 へ の 腫瘍浸潤 は , 貫通
する脈管周囲の 疎 な覿織に 沿い , 次第 に バ リ ア ー 組織全体を破
壊貫通するもの で あ っ た . En n eking ら
21)
, Sim o nら
22)
は骨幹部
の 腫瘍細胞 は骨端軟骨に よ りあ る程度進展を阻止 される が , 骨
端線中央部 に 存在する脈管進入路周囲に 沿 っ て骨端に 進展する
と報告 して い る . ま た古味
23) もバ リ ア ー 組織を 貫通す る血管 周
囲か らの 腫 瘍進展を認め た と報告 して い る . した が っ て , バ リ
ア ー 組織を 貫通す る脈管数ほ椎骨 に お い てもバ リ ア ー 効果の 強
弱を決定する重要な因子 の 一 つ で あると考 え られ る . さ らに ,
今回 の 検討 で は明 らか な脈管内腫瘍塞栓が観察 され なか っ た こ
と よ り , 腫瘍細胞が 血 行性に バ リ ア ー 組織 を貫通 し コ ン パ ー ト
メ ソ ト外 へ 進展する こ と ほ , 転移の 初期に お い て は稀 で ある と
考 え られ る . した が っ て , 単発性 の 転移性脊椎腫瘍 に お い て
は 】 コ ン パ ー ト メ ン ト &バ リ ア ー の 概 念を 導 入 する こ と に よ
り , よ り局所根治性 の 高い 手術が達成 され ると推測 され た .
また 特筆す べ きは , 後縦執帯な どの バ リ ア ー 艇織が 腫瘍に よ
り破壊消失 した状態に あ っ て も , 非常に 薄い 膜様線維性組織が
腫瘍 を覆 っ て い る症例を認め た こ とで ある . 臨床 的に は , 腫瘍
を こ の 組織を 付け て 容易 に 剥離可能 で あれ ば , そ の 手術の 術後
切除縁評価は 辺縁切除(m argin al m argin) と な り 巨 踵瘍内切除
(intrale sion al m a,rgin) とほ な ら な い
24)
. 実 際 , 脊 椎 全摘術
(totale nblo c spo ndyle cto my) を施行 した症例に お い て , この
組織が腫瘍を覆 っ て い た部位は 上 す べ て 注意深い 操作 に よ り用
事的に 剥離可能で あ り辺縁切除が確保で きた . 解剖学的に , 後
縦靭帯の 外 の 硬膜外腔に は脂肪組織と と も に 疎な 結合組織が存
在 し25), ま た前縦靭帯, 椎体骨膜の 外側 の 傍脊椎部 に は t 胸椎
部 で 壁側胸膜 との 間に 結合観織が存在 し , ま た腰椎部で は 横隔
膜∴陳筋が存在する
28)
. した が っ て , これ らバ リ ア ー 組織 が 破
壊 され て も, 宿主 側の 反応と して ∴結合魁織中に 存在する間菓
系細胞 の 増殖に よ り薄い 膜横線維性鼠織が腫瘍細胞表面に 形成
され る と考え られ る .
硬膜 内腫瘍浸潤 に 関 してほ , 剖検例の 検討か ら , 血行性の 経
路 で ある こ とが推測 され てお り
27}
, 直接 , 脊椎の 転移病巣が硬
膜を破壊 し, 脊髄 に 浸潤 してい た症例 の 報告ほ見当た らない .
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今回 , 切除標本の 検討で対象 と した1 9例全例に お い て , 術 中,
転移腫瘍細胞 と硬膜は注意深 い 操作に よ り剥離可能であり , か
つ 硬膜 の 外観が 正 常で あ っ た こ と よ り, 硬膜内浸潤は な い もの
と判断された . 一 方 , マ ウ ス 脊椎転移モ デ ル に よ る検討 で は ,
上 下方向に 3椎体以内の範囲の 脊柱管部の 腫瘍 でほ , 硬膜 が バ
リ ア ー 効果を有 し, 腫瘍の 硬膜内 へ の 直接浸潤 は認めず ∴硬膜
外か ら脊髄 を圧迫 して い た . しか し, 上下方向で 4樵体の 範囲
に 及ぶ 脊柱管部の 腫瘍進展で は硬膜を破壊 し, 直接脊髄内に 浸
潤 して い た . した が っ て , 脊柱管部 に 進展 した 腫瘍細胞ほ , 硬
膜に 腫瘍進展を阻 まれ , 疎な 空間である硬膜外腔 を上 下方向に
進展す るが , 多堆体 にわ た り硬膜外腫瘍を認め たとき に ほ 一 脊
髄内に 直接浸潤 して い る可 能性が 示唆 された . 今後 一 生体 内に
お い ては , どれく らい の 範囲に ま で硬膜外腫瘍 が進展 した な ら
ば直接脊髄に 浸潤す る か に つ い て の 詳細な 検討が必要 であ ろ
う .
最後に 椎骨転移巣の 初発部位 に つ い て 考察す る. 転移巣の 椎
骨内存在範師に 関する報告 は い く つ か存在する
28)29)
. Asdo uria n
ら珊 は M RIを 用 い た 検討 に て 椎 体後方部位が転移初発部位 で
ある と 結論 づけ て お り . ま た コ ン ピ ュ ー タ ー 断 層 撮影装置
(c o mputedto m ogr aphy, C T)を用 い た 検討 でも同様な結果が報
告 され て い る
2g)
. しか し M RI で は腫瘍 周囲 の 反応性浮腫層
(ede m ato u s re a ctiv e z o n e)ほ腫瘍自身と同 じ信号強度を 呈 し ,
腫瘍 の 過大評価 に つ なが り30), ま た C Tに お い て ほ 椎骨内骨梁
が腫瘍に よ り破壊 され て い る部位 が捉え られ て い るだ け で あ っ
て 逆に 過小評価 に つ なが る可能性 があ る . 本検討で は , 切除標
本 の 病理 所見 か ら直接的に 腫瘍 の 存在範囲を検討 した . そ の 結
果, 椎体後方成分 が推弓 卜 株突起 と比較 し有意 に 腫瘍存在を多
く認 めた もの の , 椎体前方 , 樵 弓板 と は 有意差 は認 め な か っ
た . しか しな が ら, 椎体前方 , も しくは 推弓根 に 腫瘍進展 の あ
るもの はす べ て椎体後方 に も腫瘍進展を認め , ま た 1例 に 椎体
後方部位 の み に 腫瘍進展を認め た こ と よ り , 椎 体後方部分 が転
移巣初発部位 で あ る こ と が多い と考え られ た . Bats o nほ 椎骨
静脈巣を介す る脊椎転移の 可能性を 示改 し
ユl)
, Co m a nら
ユ2)は 実
験的に こ の 経路を 証明した . 椎体後方に ほ Batso nの 静脈叢 に
つ な が る太 い 椎体静脈が存在す る こ と よ り , Bats o nの 静脈叢
を介 し血行性に椎骨 に た ど りつ い た 腫瘍細胞 は , 堆体静脈か ら
逆行性に 椎体後方 に 進入 し, こ の 部位で 血流が う っ 滞す る こ と
に よ り , 椎体後方骨髄に 着床 し転移巣を形成す るもの と 考え ら
れ る .
結 論
脊椎全摘術(totale nblo c spo ndylectomy) を施行 した19例の
切除標本 と , マ ウ ス 脊椎転移モ デ ル を用い , 転移性脊椎腫瘍の
局所進展様式に つ い て の 研究を 行な い , 以下の 結論 を得 た .
1 . 脊椎で ほ , 以下の 組織が 腫瘍細胞の 進展を阻止す る バ リ
ア ー 阻織 と考 え られた . すな わ ち , 前縦靭帯 , 椎 体側面骨膜 ,
胸椎に お い て は各種靭帯成分 を含む肋椎関節 , 線 維輪 , 軟骨
板 , 後縦 靭帯 , こ れ に 連続す る骨膜 , 椎 弓前面に 存在す る黄色
靭帯 , さ らに樵弓辣突起骨膜 , 練間勒帯 , 凍上 靭帯が バ リ ア ー
組織で ある . また 脊柱管部では 硬膜もバ リ ア ー 観織と 考え られ
た . 以上 よ り 一 つ の 椎骨は これ らバ リ ア ｣ 組織 に 固 まれた 一 つ
の コ ン パ ー ト メ ン トを形成 して い ると結論 できた .
2 . 上記 バ リ ア ー 組織の 中で , 後縦靭帯が最 も転移腫瘍細胞
に よ っ て 破壊 され て い る程度が強く , か つ コ ン パ ー ト メ ン ト外
に 腫瘍が 進展 しや すい 部位 で あ っ た . 一 方 , 軟骨板ほ 最も強力
な バ リ ア ー 効果を 有 して い た .
3 . 椎骨 内存在範囲 , 椎骨内お よ び椎骨外進展様式の 検討結
果か ら, 転移性脊椎腫瘍の 局所進展様式は以下の よ うに 考える
こ と が で きた . 転移腫瘍蘭胞 ほ , 堆体後方部に 着床 し, 堆体内
骨髄を増殖進展す る . 垂直 方向 で ほ バ リ ア ー 覿織 で ある軟骨
板 , 線推輪に達 し, 水平 方向 で ほ , 後 縦靭帯に 達 し , 肋椎関
節 1 椎体側面骨膜 , 前縦靭帯 へ と 到達す る . 椎 弓板を 通り椎骨
後方要素 へ も進展 しそ の 骨膜 に 達す る . 後 縦靭帯は 弱い バ リ
ア ー 組織 で あ り, 脈管貫通部周囲 よ り次第 に 破壊 され るが , 多
くは 薄い 膜横線維性阻織 が表面を覆う . しか し, 後縦敬帯側方
部分か ら硬膜外腔に 浸潤す る こ ともあ る. ま た椎体側面骨膜,
椎 弓骨膜も破壊 され , 同様 に 薄 い 膜横顔性線維性鼠織が表面を
覆うが , 時に 傍脊椎部 , 傍脊柱筋 に進展する . 腫瘍細胞ほ樵体
偶角部 よ り隣接権体に , ま た傍脊柱筋 よ り隣接椎弓に も進展す
る .
4 . 硬膜外腱に進展 した転移腫瘍細胞は硬膜外陛を上 下方向
に 進展す るが , 硬膜が バ リア ー 効 果を 有す るた め , 硬膜内浸潤
は稀 で ある . しか しそ の 範 囲が 多堆体(マ ウ ス で ほ 4椎体以
上) に 及 ぶ とき ほ ▲ 硬膜を 破壊 し硬膜内直接浸潤の 可 能性もあ
る .
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A bstra ct
¶lePurPOSe Of th is study w as to clarifyho w m etastic ve rtebraltum ors e x tend l∝ ally andtoide ntifythebarriertissues
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totale nblo c spo ndylecto my. In addition, the m urine m odel of m etastatic vertebraltu m or w as used. M et as tatic u mors
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the tu m ors reached the c artilage plate a nd the a n nulusfibr osus. In the horizo ntal direction, they first exte nd d to the
POSteriorlongitudin a1 1iga m e nt(P L L), then to-the c ostove rt ebraljoint and the perioste u m onthelateralside ofthe ve rtebral
body, a nd thento the anteriorlongitudinal ligament(A L L). Finally, afterpassingthro ughthepedicle, thetu m ors r e a chedthe
periosteu m o nthela min a. T his study als oreve aled that the fo110 Wlngtiss ues served as v ertebralbarriers ; A L L, the
penOSte u mOn thelateralside of the v ertebral body, the c ostovert ebraljoint, P L L, the pen O Steu m C Ontlgu Ou StO PL L, the
yellowliga m e nt, he perio ste u m ofthelamin a and the spln O u SPrOCeSS, theint er spln O u Sliga m ent,the s uprasplnO uSligam ent,
the c ar tilage plate and the ann ulus丘brosus. In ves tlgation ofthe m urine m etastatic m odel indicated thatthedura m ater also
See m edto se rv e aS abarrier. Itwa s c oncluded, therefbre, that e ach ver tebra ca nbe regarded asfbr m lng a C O mPartment
SurrO unded by thesebariers･ T he capacltytOblockprogression oftu m or cells at each barierwa s s e e n a sbeingeithers tro ng
Or W eak. A we ak barierwa sgradually destroyed by the tu m or throughthe ar eaWhere v essels p rforat ethe barrier tissues,
andas a result alo wedtu morc ells to spread out of the compartment. nlePathway 丘o mthelateralaspect ofthe P L Ltothe
epiduralspacew asthe m o st打equ ent r o ut efbrtu m orpr ogression out of the c o mpartm ent. Eve n whenthebarier tissue wa s
m o s tlydestroyed,t u m Or C e11s w ere c o vered wi tha th in,fibro u s m em bran OuS tissue･ Tw opathw ays oftum or progre ssionio
the adja cent v e rtebrae w e reide ntified; On e W aS負
■
O mthe edge of the v ertebral body tothat of the adjac entvertebral body
be neath thelongitudinal liga m ent, the other wasthroughthe parave rtebral m u s cles tothe n eighboringlamina. Whe n the
tu m or ce11shadreached the epiduralspace, they ei ther as c e nded ordescended with in the epidur alspacedue tothedura m ater
S erv 1ngaS abarrier.
